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La presente invention est relative a des peptides ou polypeptides correspondant 
a des epitopes de la glycoproteine gp160 du virus du SIDA ou HIV (Virus de 
rimmunodeficience Humaine) et a leur application dans le diagnostic et dans le 
traitement contre le virus HIV. La presente invention est egalement relative a des 
anticorps diriges specifiquement contre ces epitopes, ainsi qu'a leurs applications au 
diagnostic et au traitement contre le virus HIV. 

La glycoproteine d'enveloppe gp160 possede une affinite pour la molecule CD4 
presente a la surface de certaines lymphocytes T. La fixation de virus au CD4 permet sa 
fusion avec la membrane cellulaire et son internalisation. D'autre part, la gp160 (ou 
gp120) apparait a la surface des cellules infectees. Ces phenomenes rendent la gp160 
une cible de choix dans la recherche en matiere de vaccin et de diagnostic. 

La deposante s'est donne pour objectifs de rechercher des epitopes de la 
glycoproteine gp160 et de proposer des peptides correspondants utilisables dans le 
diagnostic de I'infection par le virus HIV et dans induction d'anticorps neutralisants. 

L'invention a aussi pour objectif de proposer de tels peptides utilisables dans le 
domaine de la vaccination contre le virus HIV, en particulier a titre d'immunogene 
associe a d'autres composants vaccinaux. 

La presente invention a done pour objet de nouveaux peptides ou polypeptides 
qui represented des mimotopes d'epitopes de la glycoproteine gp160 du HIV, epitopes 
presents chez un patient HIV positif, et qui sont choisis dans le groupe consistant en les 
sequences d'acides amines suivantes, donnees en code 1 lettre (reference), et 3 lettres: 



SEQ ID NO : 1 



FNLTHFL 



SEQ ID NO : 5 



SEQ ID NO : 4 



SEQ ID NO : 2 



SEQ ID NO : 3 



(Phe Asn Leu Thr His Phe Leu ) 
EGWHAHT 

(Glu Gly Trp His Ala His Thr) 
KLNWMFT 

(Lys Leu Asn Trp Met Phe Thr) 
STNWMFT 

(Ser Thr Asn Trp Met Phe Thr) 
AMPLPYTF 

(Ala Met Pro Leu Pro Tyr Thr Phe) 



SEQ ID NO : 6 



DSHTPQR 



(Asp Ser His Thr Pro Gin Arg) 




SEQ ID NO : 7 GPKEPFRDYVDRFYK GPG KLNWMFT GPG KLNWMFT GPG 

QIINMWQEVEKAMYA 
(Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys Gly Pro Gly 
Lys Leu Asn Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly Lys Leu Asn Trp Met Phe Thr 
5 Gly Pro Gly Gin lie lie Asn Met Trp Gin Glu Val Glu Lys Ala Met Tyr Ala) 

SEQ ID NO : 8 GPKEPFRDYVDRFYK GPG STNWMFT GPG STNWMFT GPG 

QIINMWQEVEKAMYA 
(Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys Gly Pro Gly 
10 SerThr Asn Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly Ser Thr Asn Trp Met Phe Thr 
Gly Pro Gly Gin He lie Asn Met Trp Gin Glu Val Glu Lys Ala Met Tyr Ala) 

SEQ ID NO: 9 GPKEPFRDYVDRFYK GPG FNLTHFL GPG FNLTHFL GPG 

QIINMWQEVEKAMYA 
1 5 (Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys Gly Pro Gly 
Phe Asn Leu Thr His Phe Leu Gly Pro Gly Phe Asn Leu Thr His Phe Leu 
Gly Pro Gly Gin lie lie Asn Met Trp Gin Glu Val Glu Lys Ala Met Tyr Ala) 

SEQ ID NO : 1 a 6 sont des mimotopes correspondant a des epitopes de la 
2 0 glycoproteine gp160. 

Par definition, un mimotope est une sequence peptidique ou polypeptidique qui 
ne constitue pas une sequence native lineaire continue mais une sequence qui mime 
fonctionnellement un epitope (partie d'une molecule qui constitue le site de liaison 
specifique a un anticorps ou eventuellement qui se lie specifiquement a un recepteur 

2 5 antigenique de cellules T) conformationnel ou un site de fixation d'anticorps present sur 

la proteine naturelle contre laquelle I'anticorps est dirige. 

Les polypeptides references SEQ ID NO : 7 a 9 comprennent et presentent deux 
fois le meme mimotope (respectivement SEQ ID NO: 1, 4 et 3), encadre par 2 
sequences peptidiques consistant en 2 epitopes T-helper potentiels (P24E a gauche et 

3 0 T1 a droite). Les differents peptides sont separes par des sequences GPG. 

On comprend qu'une fois les peptides de invention definis, ce qui revient a 
rendre accessibles des epitopes presents sur la gp160, I'homme du metier peut a loisir 
utiliser, notamment dans les applications reactifs de diagnostic, preparations 
antigeniques, formulations vaccinales, des peptides plus longs incorporant les peptides 
3 5 definis plus haut par leurs sequences en acides amines. Par equivalence, I'invention 



couvre aussi des peptides plus longs ayant une fonction similaire a celle des peptides 
definis ici par leurs sequences en acides amines, fonction qui peut s'illustrer par la 
reconnaissance par les anticorps recombinants definis plus haut. Les peptides 
equivalents peuvent etre de longueur quelconque, mais pourront etre avantageusement 
5 d'une longueur leur permettant d'etre facilement produits, e.g. synthetises, par exemple 
d'au plus 100, notamment 60. 

De maniere generale, tout peptide selon Invention aura au moins 6 acides 
amines. 

[.'invention a aussi pour objet des peptides ou polypeptides comprenant au moins 
10 un peptide de sequence SEQ ID NO : 1 a 6 et 8 a 9. 

La presente invention a notamment aussi pour objet des peptides ou 
polypeptides comprenant ou consistant en, une repetition (2 ou plus) de Tun des 
peptides selon SEQ ID NO : 1 a 6 ou une combinaison de ces differents peptides, ainsi 
qu'a des peptides ou polypeptides comprenant a la fois des repetitions et des 
15 combinaisons. L'invention a done pour objet un peptide ou polypeptide comprenant au 
moins deux peptides ou polypeptides selon l'invention, identiques ou differents. 

On peut aussi associer les peptides ou polypeptides, repetitions et combinaisons 
a une ou des sequences peptidiques correspondant a des epitopes utiles, tels que des 
epitopes T-helper (SEQ ID NO : 7 a 9 en sont des exemples). 
20 Dans de tels cas, les peptides peuvent etre joints par des liaisons covalentes ou 

des liaisons non covalentes. 

Dans le cadre notamment des preparations antigeniques et des formulations 
vaccinales qui sont decrites ci-apres, il peut etre necessaire de conjuguer par liaison 
covalente les peptides de l'invention a des molecules immunogenes usuellement 

2 5 utilisees pour rendre immunogenes les courts peptides. On parle alors de conjugue. 

Les peptides selon l'invention peuvent ainsi etre conjugues aux proteines 
immunogenes connues telles que les serum albumines, thyroglobuline, ovalbulmine, 
gelatine, haemocyanine (e.g. Keyhole Limpet Haemocyanin KLH), seroglobulines, 
anatoxine tetanique, etc. 

3 0 Les techniques de conjugaison sont aussi parfaitement connues de I'homme de 

Tart. On peut recourir par exemple aux agents heterobifonctionnels tels que SPDP, 
carbodiimide, glutaraldehyde, systeme biotine/avidine, etc. 

On peut aussi coupler les peptides a des lipopolysaccharides, polysaccharides, 
glycopeptides, analogues du muramyl peptide, etc. 
35 Les methodes pour lier de maniere operationnelle des peptides individuels par 



4 



des chaines laterales portant des residus d'acide amine, afin de former un conjugue 
immunogene, par exemple un polymere polypeptidique ramifie, sont aussi bien connues 
de rhomme de Tart. Par ces methodes, on cherche a etablir des liaisons sur 
differentes chaines laterales par un ou plusieurs types de groupes fonctionnels afin 
5 d'obtenir une structure dans laquelle les structures peptidiques sont liees par covalence 
tout en etant separees par au moins une chaine laterale. Comme groupes fonctionnels, 
on peut citer les groupes amines epsilon, les groupes beta- ou gamma-carboxyliques, les 
groupes thiol (-SH) et les cycles aromatiques (par exemple tyrosine et histidine). Des 
methodes pour lier des polypeptides a I'aide de ces groupes fonctionnels sont decrits 

10 dans Erlanger (1980 Method of Enzymology, 70 : 85), Aurameas et al., (1978 Scand. J. 
Immunol., Vol. 8, suppl. 7, 7-23) et US-A-4 193 795. En outre, il est egalement possible 
de mettre en oeuvre une reaction de couplage dirigee telle que decrite dans Rodwell et 
al., (1985 Biotech 3, 889-894). Les peptides peuvent egalement etre modifies pour 
incorporer des bras d'espacement tels que hexamethylene diamine ou d'autres 

15 molecules bi-fonctionnelles de tallies simitaires. 

Les peptides peuvent etre egalement modifies par des lipides (lipopeptides, e.g. 
PAM 3 Cys), et formules avec de I'alum, du monophosphoryl Lipid A, pluronics, SAF1, Rbi 
trehalose-6,6-dimycolate ou autres composes immunostimulants connus de rhomme de 
Tart pour accroTtre I'immunogenicite du peptide auquel ces composes sont lies. 

2 0 Les peptides ou polypeptides selon I'invention trouvent une premiere application 

comme antigenes dans des techniques de diagnostic classiques telles que ELISA. Ces 
techniques de diagnostic peuvent etre mises en oeuvre pour detecter le HIV. 

La presente invention a done pour objet un reactif de diagnostic constitue par, ou 
comprenant, au moins un peptide ou polypeptide selon l'invention. 

2 5 Par ailleurs, un tel peptide ou polypeptide peut etre egalement utilise pour la 

production, par les techniques connues de rhomme du metier, d'anticorps polyclonaux 
ou d'anticorps monoclonaux qui pourront, a leur tour, etre utilises comme reactifs de 
diagnostic dans les techniques classiques a la disposition de I'homme du metier ou pour 
le traitement contre le HIV. 

3 0 L'invention a done egalement pour objet des preparations d'anticorps polyclonaux 

ou d'anticorps monoclonaux generes a partir de Tun des peptides ou polypeptides ou 
conjugues divulgues ci-avant. 

L'invention a egalement pour objet une methode de diagnostic du HIV, 
comprenant la mise en contact d'un echantillon, en particulier d'un echantillon de sang, 
35 avec un reactif de diagnostic choisi parmi Tun des peptides ou polypeptides decrits plus 



haut ou un anticorps polyclonal ou monoclonal genere a partir d'un tel peptide ou 
polypeptide ou conjugue, et la detection de la liaison d'un anticorps present dans 
I'echantillon avec le peptide ou polypeptide ou la liaison d'un antigene present dans 
I'echantillon avec I'anticorps, polyclonal ou monoclonal. 
5 Les peptides, polypeptides et conjugues selon I'invention trouvent une autre 

application comme antigenes capables d'induire des anticorps neutralisants et 
notamment, dans le domaine de la vaccination, comme composants d'une formulation 
vaccinate. 

La presente invention a done egalement pour objet une preparation antigenique, 
10 capable in vivo d'induire des anticorps neutralisants, comprenant une quantite suffisante 
de Tun au moins des peptides ou polypeptides ou conjugues, dans un vehicule ou 
excipient pharmarceutiquement acceptable, eventuellement en presence d'un adjuvant. 

L'invention a egalement pour objet une formulation vaccinale comprenant Tun au 
moins des peptides ou polypeptides ou conjugues, dans un vehicule ou excipient 
15 pharmaceutiquement acceptable et, de preference, en presence d'un adjuvant de 
vaccination. 

Ces peptides ou polypeptides ou conjugues peuvent notamment etre utilises 
comme antigenes associes dans des vaccins plus complexes. 

La presente invention a aussi pour objet les fragments d'ADIM isoles codant pour 

2 0 les peptides ou polypeptides selon l'invention et pouvant etre utilises pour produire les 
peptides ou polypeptides par expression de la sequence d'ADN dans un systeme 
d'expression approprie. En tenant compte de la degenerescence du code, rhomme de 
I'art est parfaitement a meme de determiner les differentes sequences d'ADN aptes a 
coder pour les differents peptides ou polypeptides conformes a I'invention. 

25 Selon un premier aspect de l'invention, le systeme d'expression est un systeme 

d'expression in vitro pour la production des peptides ou polypeptides en vue de leur 
utilisation ulterieure, e.g. comme reactif de diagnostic, comme composant antigenique ou 
comme composant vaccinal. De tels systemes ou vecteurs d'expression in vitro sont 
parfaitement connus de rhomme du metier et I'on peut citer a titre d'exemple les 

30 bacteries telles que E. coli, les cellules eucaryotes telles que les levures, notamment S. 
cerevisiae, le baculovirus, notamment propage sur cellules d'insectes, etc. 

L'invention a done aussi pour objet une cassette d'expression comprenant un tel 
fragment d'ADN et des sequences regulatrices permettant 1'expression de ce fragment 
d'ADN dans un systeme d'expression in vitro approprie. 

35 Selon un deuxieme aspect de l'invention, le systeme d'expression est un systeme 




cTexpression in vivo pour generer chez le patient traite une reaction immunitaire, de 
preference une reaction immunitaire protectrice. En d'autres termes, le systeme 
d'expression, qui peut etre replicatif ou non replicatif, va exprimer le peptide ou 
polypeptide in vivo. L'homme du metier a a sa disposition de tels systemes. A titre 

5 d'exemples preferes, on peut citer les plasmides, notamment plasmides nus, e.g. selon 
WO-A-90 11092, WO-A-93 19813, WO-A-94 21797 et WO-A-95 20660, les poxvirus , 
tels que le virus de la vaccine et les pox aviaires (fowlpox, pigeonpox, canarypox, etc.), 
tels que notamment ceux decrits dans Tartaglia et al., Virol. (1992) 188 = 217 (virus de la 
vaccine et canarypox), et les adenovirus, etc. 

0 L'invention a done aussi pour objet des cassettes d'expression comprenant un tel 

fragment d'ADN et les moyens de regulation de ['expression dans le systeme 
d'expression choisi. Elle a aussi pour objet le systeme d'expression ou vecteur 
d'expression, comprenant une telle cassette d'expression, en particulier plasmide, 
poxvirus, adenovirus, comme vu ci-dessus. 

5 L'invention va etre maintenant decrite plus en detail a I'aide de modes de 

realisation de l'invention pris a titre d'exemples non limitatifs. 



1 - Svnthese des peptides 

Les peptides dont les sequences en acides amines sont donnees (SEQ ID NO :1 
2 0 a 9) sont prepares par synthese chimique classique. Une telle synthese peut etre 
realisee en solution homogene ou en phase solide. 

En solution homogene, on procede selon la methode decrite par Houbenweyl 
dans I'ouvrage "Methode der organishen Chemie" edite par E. Wunsh, vol. 15-1 et II, 
THIEME, Stuttgart, 1974. 
25 En phase solide, on procede selon la methode decrite par Atherton et Shepart 

dans leur ouvrage "Solid phase peptide synthesis", IRL Press, Oxford, 1989. 



21 Diagnostic 

L'on recherche, dans un echantillon de fluide physiologique provenant d'un 
30 patient a tester, la presence de I'antigene gp160, en cherchant a detecter soit I'antigene 
lui-meme, soit, de preference, des anticorps diriges centre cet antigene. De maniere 
generate, on preleve un echantillon de fluide physiologique (sang, plasma, serum), 
echantillon que l'on fait ensuite reagir en presence d'un reactif (antigene ou anticorps) 
prepare a partir d'un peptide selon l'invention. 
3 5 Bien entendu, les peptides et anticorps selon l'invention pourront etre utilises 



dans toutes les techniques de diagnostic de laboratoire connues. 

L'on recherche de preference a detecter les anticorps specifiques dans 
1'echantillon. Pour ce faire, on utilise le peptide lui-meme comme reactif de diagnostic. 
On peut alors recourir de preference : 
5 - soit a un test de diagnostic indirect, en particulier ELISA ou immunochromatographie, 
dans lequel le peptide, de preference fixe sur un support (puits, bandelettes, etc.) est 
mis en presence de 1'echantillon a tester, tandis que la revelation de la fixation 
antigene-anticorps est assuree par un anti-lg marque. 
- soit a un test par competition ou de deplacement, dans lequel on utilise un peptide, 
10 et un anticorps marque specifique du peptide. 

Le peptide et la aussi de preference fixe a un support solide tel que puits, 
bandelette, etc. 

Dans le test de competition, on met le peptide simultanement en presence de 
1'echantillon (anticorps de 1'echantillon) et d'un anticorps marque specifique du peptide, 
15 en presence de 1'echantillon (anticorps de rechantillon), puis Ton apporte I'anticorps 
marque. 

Le marquage peut avantageusement etre un marquage a la peroxydase ou un 
marquage particulate, de preference a Tor colloidal. 

On peut aussi chercher a detecter I'antigene gp160 lui-meme dans 1'echantillon a 
2 0 Taide d'un anticorps marque specifique d'une des peptides. Le marquage est 
avantageusement comme decrit ci-dessus. 

Par anticorps specifique du peptide concerne, utilisable notamment en 
competition ou deplacement ou pour la detection de I'antigene lui-meme, on entend : 
anticorps monoclonaux et polyclonaux et anticorps recombinants specifiques du peptide, 
25 fragments de ces anticorps, de preference fragments Fab ou F(ab) 2 . 

Les techniques de diagnostic qui seront preferentiellement utilisees dans le cadre 
de la presente invention sont le Western Blot, le diagnostic en milieu liquide comme la 
microscopie confocale, et le diagnostic sur support solide de type ELISA ou de type 
bandelette, en particulier immunochromatographie. 
30 En ce qui concerne la mise en oeuvre de methode par immunochromatographie, 

le specialiste pourra se reporter notamment a Robert F.N Zurk et al., Clin. Chem. 31/7 t 
1144-1 150 (1985) ainsi qu'aux brevets ou demandes de brevet WO-A-88/08 534, WO-A- 
91/12528, EP-A-291 176, EP-A-299 428, EP-A-291 194, EP-A-284 232, US-A-5 120 
643, US-A-5 030 558, US-A-5 266 497, US-A-4 740 468, US-A-5 266 497, US-A-4 855 
35 240, US-A-5 451 504, US-A-5 141 850, US-A-5 232 835 et US-A-5 238 652. 




3) Induction cTanticorps 

3-1 Les peptides des SEQ ID NO: 1 a 6, preserves sur des phages sont 
injectes a des cobayes et lapins : 2 injections de 100 microlitres par voie intraveineuse, a 
3 semaines d'intervalle ; saignee finale 15 jours apres la 2 eme injection. Les serums sont 
testes en ELISA contre la gp160 et Ton observe une reaction contre la glycoproteine. 
Ces peptides sont done susceptibles d'induire une reponse contre la gp160. 

3-2 Les peptides references SEQ ID NO : 7, 8 et 9 sont injectes aux cobayes 
et lapins dans les conditions donnees sous 4.1. Les serums obtenus sont testes en 
ELISA contre la gp160 ce qui permet de verifier I'induction d'anticorps neutralisants. 

II doit etre bien compris que I'invention definie par les revendications annexees 
n'est pas limitee aux modes de realisation particuliers indiques dans la description ci- 
dessus, mais en englobe les variantes qui ne sortent ni du cadre ni de ('esprit de la 
presente invention. 
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Ftoritte ovant rectification 



REVENDICATIONS 



1. Peptide ou polypeptide comprenant un mimotope d'epitope de la glycoproteine 
gp160 du virus HIV, present chez un patient HIV positif, le mimotope ayant une 

5 sequence choisie dans le groupe consistant en : 
SEQ ID NO : 2 Glu Gly Trp His Ala His Thr 

SEQ ID NO : 3 Lys Leu Asn Trp Met Phe Thr 

10 SEQ ID NO : 4 Ser Thr Asn Trp Met Phe Thr 

SEQ ID NO : 5 Ala Met Pro Leu Pro Tyr Thr Phe 

SEQ ID NO : 6 Asp Ser His Thr Pro Gin Arg 

15 

2. Peptide ou polypeptide qui represente un mimotope d'epitope de la 
glycoproteine gp160 du virus HIV, present chez un patient HIV positif, et qui est choisi 
dans le groupe consistant en les sequences d'acides amines suivantes : 

SEQ ID NO : 1 Phe Asn Leu Thr His Phe Leu 

20 

SEQ ID NO : 2 Glu Gly Trp His Ala His Thr 
SEQ ID NO : 3 Lys Leu Asn Trp Met Phe Thr 

25 SEQ ID NO : 4 Ser Thr Asn Trp Met Phe Thr 

SEQ ID NO : 5 Ala Met Pro Leu Pro Tyr Thr Phe 

SEQ ID NO : 6 Asp Ser His Thr Pro Gin Arg 



30 



SEQ ID NO : 7 Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys 

Gly Pro GlyLys Leu Asn Trp Met Phe Thr\ 3 Gly Pro Gly Lys Leu 
Asn Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly Gin lie He Asn Met Trp Gin Glu 
Val Glu Lys Ala Met Tyr Ala 



35 
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10 



SEQ ID NO : 8 Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys Gly 

Pro Gly Ser Thr Asn Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly SerThrAsn 
Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly Gin lie lie Asn Met Trp Gin Glu Val 
Glu Lys Ala Met Tyr Ala 

SEQ ID NO : 9 Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys Gly 

Pro Gly Phe Asn Leu Thr His Phe Leu Gly Pro Gly Phe Asn Leu 
Thr His Phe Leu Gly Pro Gly Gin lie lie Asn Met Trp Gin Glu Val 
Glu Lys Ala Met Tyr Ala 

3. Peptide ou polypeptide comprenant au moins deux peptides ou polypeptides 
identiques ou differents selon la revendication 1 ou 2. 

4. Conjugue comprenant au moins un peptide ou polypeptide selon la 
revendication 1, 2 ou 3 lie de facon covalente a une molecule immunogene. 

5. Reactif de diagnostic du virus HIV constitue par ou comprenant un peptide, 
polypeptide ou conjugue selon I'une des revendications 1 a 4. 

6 Preparation d'anticorps polyclonaux ou monoclonaux capables de se fixer 
specifiquement a un peptide ou polypeptide ou conjugue selon I'une des revendications 
1 a 4. 

7. Reactif de diagnostic constitue par ou comprenant un anticorps ou une 
preparation d'anticorps selon la revendication 6. 

8 Preparation antigenique comprenant au moins un peptide, polypeptide ou 
conjugue selon I'une des revendications 1 a 4 dans un vehicule ou excipient 
pharmaceutiquement acceptable. 

9 Composition vaccinale comprenant au moins un peptide, polypeptide ou 
conjugue selon I'une des revendications 1 a 4. dans un vehicule ou excipient 
pharmaceutiquement acceptable. 

10 . Fragment d'ADN codant pour un peptide ou polypeptide selon la 
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revendication 1 ou 2. 



11. Vecteur d'expression in vitro ou in vivo, comprenant un fragment d'ADN 
selon la revendication 10. 
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REVENDICATIONS 

1. Peptide ou polypeptide comprenant un mimotope d'epitope de la glycoproteine 
gp160 du virus HIV, present chez un patient HIV positif, le mimotope ayant une 

5 sequence choisie dans le groupe consistant en : 

SEQ ID NO : 3 Lys Leu Asn Trp Met Phe Thr 

SEQ ID NO : 4 Ser Thr Asn Trp Met Phe Thr 

2. Peptide ou polypeptide qui represente un mimotope d'epitope de la 
glycoproteine gp160 du virus HIV, presents chez un patient HIV positif, et qui est choisi 
dans le groupe consistant en les sequences d'acides amines suivantes : 

1 5 SEQ ID NO : 1 Phe Asn Leu Thr His Phe Leu 

SEQ ID NO : 3 Lys Leu Asn Trp Met Phe Thr 

SEQ ID NO : 4 Ser Thr Asn Trp Met Phe Thr 
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SEQ ID NO : 7 Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys 

Gly Pro GlyLys Leu Asn Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly Lys Leu 
Asn Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly Gin lie lie Asn Met Trp Gin Glu 
Val Glu Lys Ala Met Tyr Ala 

SEQ ID NO : 8 Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys Gly 

Pro Gly Ser Thr Asn Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly Ser Thr Asn 
Trp Met Phe Thr Gly Pro Gly Gin lie lie Asn Met Trp Gin Glu Val 
Glu Lys Ala Met Tyr Ala 

SEQ ID NO : 9 Gly Pro Lys Glu Pro Phe Arg Asp Tyr Val Asp Arg Phe Tyr Lys Gly 

Pro Gly Phe Asn Leu Thr His Phe Leu Gly Pro Gly Phe Asn Leu 
Thr His Phe Leu Gly Pro Gly Gin lie lie Asn Met Trp Gin Glu Val 
Glu Lys Ala Met Tyr Ala 
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3. Peptide ou polypeptide comprenant au moins deux peptides ou polypeptides 
identiques ou differents selon la revendication 1 ou 2. 

4. Conjugue comprenant au moins un peptide ou polypeptide selon la 
5 revendication 1, 2 ou 3 lie de fafon covalente a une molecule immunogene. 

5. Reactif de diagnostic du virus HIV constitue par ou comprenant un peptide, 
polypeptide ou conjugue selon Tune des revendications 1 a 4. 

10 6. Preparation d'anticorps polyclonaux ou monoclonaux capables de se fixer 

specifiquement a un peptide ou polypeptide ou conjugue selon Tune des revendications 
1 a 4. 

7. Reactif de diagnostic constitue par ou comprenant un anticorps ou une 
1 5 preparation d'anticorps selon la revendication 6. 

8. Preparation antigenique comprenant au moins un peptide, polypeptide ou 
conjugue selon Tune des revendications 1 a 4 dans un vehicule ou excipient 
pharrnaceutiquement acceptable. 

20 

9. Composition vaccinale comprenant au moins un peptide, polypeptide ou 
conjugue selon Tune des revendications 1 a 4, dans un vehicule ou excipient 
pharrnaceutiquement acceptable. 

2 5 10. Fragment d'ADN codant pour un peptide ou polypeptide selon la 

revendication 1 ou 2. 

11. Vecteur d'expression in vitro ou in vivo, comprenant un fragment d'ADN 
selon la revendication 10. 
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